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TESTONS NOUS
	
	VRAI


	FAUX

	Le psoriasis peut donner des pustules
	X


	

	La région lombo sacrée fait partie des zones bastions du psoriasis

	X


	

	On peut appliquer des corticoides au long cours sur le cuir chevelu

	X
	

	Les béta bloquants sont un des traitements de fond du psoriasis

	
	X

	On doit traiter tous les psoriasis

	
	X

	Le facteur rhumatoide est positif dans le rhumatisme psoriasique

	
	X

	Les corticoides oraux sont un bon traitement du psoriasis résistant aux traitements locaux

	
	X

	L'arret de toute alcoolisation est indispensable au traitement du psoriasis

	X
	

	On peut retrouver le phénomene de Koebner en regard d'une griffure récente

	X
	

	On peut utiliser le Daivonex® tant que le psoriasis ne dépasse pas 20% de la surface corporelle

	
	X


CAS CLINIQUE 1

L'enfant THEME Valérie, 13 ans, non encore réglée, vous est amené par sa mère pour éruption cutanée.


Antécédents

· Timbre tuberculinique

· Rhinopharyngite banale il y a 1 mois, traitement symptomatique

Apparition de façon brutale de petites plaques rosées, un peu squameuses, de 1cm environ, sans prurit sauf aux zones de frottement, disséminées sur le thorax et l'abdomen avec quelques lésions à distance sur les membres et le cou. 

Curieusement, les plaques sont plus épaisses au niveau du timbre tuberculinique et sur une cicatrice de griffe récente.


1 Quels diagnostics évoquer ? Sur quels critères ? Diagnostics différentiels ?

Psoriasis en gouttes.

Critères: 

· lésions typiques

· antécédent de timbre tuberculinique

· de rhinopharyngite récente

· signe de Koebner: lésion en regard d'une griffe

Penser aussi au pityriasis rosé de Gibert et à une dermatose virale


2 Que rechercher à l'interrogatoire ?

Antécédents familiaux de psoriasis.

Antécédents personnel de psoriasis: "fausse teigne", 

dermatite séborrhéique du nourrisson….


3 Doit on faire des examens complémentaires ?

A priori non, éventuellement recherche de streptocoques au fond de la gorge.


4 Les parents, inquiets, souhaitent une guérison rapide, comment traiter ?

Primum non nocere.

Expliquer aux parents la bénignité de la maladie mais aussi le caractère imprévisible de l'évolution (poussée unique ?, rechute / rémission ?...)

Hydratation+++.

Dérivés de la vitamines D en première intention: DAIVONEX® et APSOR®.

Corticothérapie locale: 

· de très courte durée

· traitement d'urgence mais risque de rechute +++ à l'arrêt

· attention aux vergetures chez cette jeune fille pré pubère.

Exceptionnellement, rétinoïdes per os : SORIATANE®

· 0.5 mgr.kg-1
· bilan biologique avant traitement

· penser au effets secondaires: ralentissement de la croissance, 

risque d'œdème cérébral…

· attention: moyen de contraception obligatoire chez cette jeune fille.

La PUVA thérapie est contre indiquée chez cette jeune fille.

CAS CLINIQUE 2

Monsieur LECOUVERT Jérémy, 50 Ans consulte pour aggravation d'un psoriasis avec apparition de nouvelles lésions.

Antécédents: 

· Alcoolisme chronique, stoppé depuis 2 ans selon ses dires

· Psoriasis connu plus ou moins traité, des coudes et des genoux.

Ce patient présente de nombreuses plaques, d'allure inflammatoire, disséminées sur l'ensemble du corps, y compris sur le visage, résistantes aux traitements mis en route par le patient (corticoïdes locaux).


1 Que soupçonnez vous chez ce patient ?

· Aggravation brutale d'un psoriasis ancien stabilisé.

· Reprise de l'alcoolisme

· Autres facteurs favorisants: prise médicamenteuse, immuno dépression…


2 Quels examens complémentaires demander ?

· Bilan hépatique et NFS (VGM)

· Recherche d'une immuno dépression: sérologie VIH


3 Comment prendre en charge ce patient ?

· La prise en charge d'un psoriasis chez un alcoolique est toujours difficile. La suppression de l'intoxication est un préalable à tout traitement.

· L'alcool modifie la cinétique de toute prise médicamenteuse.

· De plus, l'incapacité de se libérer d'une dépendance présage mal de la capacité de se prendre en charge et à gérer son traitement médical (psychothérapie de soutien)

· Tous les traitements locaux sont possibles chez ce patient (observance ?)

· Essayer la photothérapie UVB ou la PUVA thérapie.

· Rétinoïdes : 

si et seulement si: pas d'hypertriglycéridémie, 

 pas de modification sévère des enzymes hépatiques   
  (accord d'un gastro-entérologue nécessaire la plupart du temps)

· Contre indication au méthotrexate.

CAS CLINIQUE 3

Monsieur SONTRACTEUR Igor, 85 ans, présente de manière brutale une altération de l'état général avec hyperthermie, érythème généralisé et desquamation et pustules par endroit.


Antécédents:

· Maladie de Horton traité par Solupred® (80 mg en attaque, actuellement à 5 mg)

· HTA sous Tenormine® et Hyperium®.

· Psoriasis connu, stable sous traitement local.


1 Quel diagnostic évoquer ? Diagnostics différentiels ?



-Poussée d'érythrodermie pustuleuse.



-Eliminer les autres causes d'érythrodermie:

· Pemphigus

· Hémopathie maligne (lymphomes)

· Mycosis fungoïde

· Eczéma aigu généralisé.


2 Quels examens complémentaires demander ?

· Bilan inflammatoire: NFS, VS, CRP

· Ionogramme sanguin (recherche de déshydratation)

· Bilan hépatique (hausse des transaminases)


3 Quelle conduite thérapeutique ?

· Hospitaliser si pronostic vital engagé 

(personne âgée donc déshydratation+++)

· Mesure de réhydratation si nécessaire

· Contre indication aux traitements hépatotoxiques.

· Traitements locaux difficiles à appliquer à cet age.

· Proposer une PUVA thérapie ou UVB

CAS CLINIQUE 4

Madame DHERE Elsa, 35 ans, commerciale stressée, vous consulte pour plaques très handicapante sur le visage et pellicules nombreuses sur les vêtements avec prurit du cuir chevelu.

L'examen clinique retrouve sur le visage et le front de nombreuses plaques rouges, prurigineuses, recouvertes de squames peu épaisses. Il existe de plus en lisière du cuir chevelu et en rétro auriculaire une base rouge inflammatoire avec quelques squames. On trouve de plus une desquamation du cuir chevelu avec croûtes jaunâtres grasses.

Ces lésions semblent grasses au toucher mais avec sensation de peau sèche ressentie par la patiente au cours de la journée ou au réveil.


1 Quels diagnostics évoquer ?

· Dermatite séborrhéique.

· Psoriasis du cuir chevelu et du visage.

· Ou les deux !


2 Que rechercher à l'examen clinique ?

· Pour le psoriasis: zones bastions, plis, ongles…

· Pour la dermite séborrhéique : CAE, région medio thoracique


3 Quels traitements proposer ?

· soins locaux prolongés comme une hygiène corporelle classique

· Hydratation sur le visage

· Imidazolés en continu

· Sels de lithium (LITHIODERM®) ou dérivés de la vitamine D (SILKIS® ou DAIVONEX®)

· Shampoing de KETODERM®

· Il est possible d'appliquer au long cours des corticoïdes sur le cuir chevelu

CAS CLINIQUE 5

Madame Rose GEDELART, 50 ans vous consulte pour des douleurs articulaires des doigts avec notion de dérouillage matinal.

L'examen clinique retrouve des petites plaques erythémato squameuses anciennes prédominant aux genoux, au coude avec un plaque lichenifiée sur la nuque.

Pas de traitement en cours mais se sent gênée par ses plaques qui ont récemment progressées...


1 Quel diagnostic évoquer ?



Rhumatisme psoriasique


2 Quels examens complémentaires demander ?

· Radio des mains: éliminer une arthrose

· Bilan inflammatoire

· Facteur rhumatoïde et anticorps anti-nucléaires négatifs


3 Quels traitements proposez vous ?

· Traitement local pour les plaques (corticoïdes, Daivonex®….)

· Retinoides par voie orale (attention aux CI): ménopause

· Methotrexate®

· Attention CI aux AINS surtout a l'Indocid®

LE PSORIASIS
"Ce qui est simple est faux 
mais ce qui est complexe est inutilisable"
Paul Valéry
Définir une pathologie aussi protéiforme que le psoriasis est plus délicat qu’il n’y paraît car elle apparaît de plus en plus comme multi systémique, pouvant toucher la peau, les muqueuses, les articulations, mais aussi les plaquettes (variations de l’agrégation plaquettaire), le tube digestif, le foie (présence d’infiltrats)….


Aujourd’hui, la question est de savoir s'il s'agit d’une maladie aux manifestations cliniques variées, ou d’un syndrome réunissant des maladies de physiopathologies différentes, n’ayant en commun que des manifestations cliniques associant prolifération, troubles de différenciation et inflammation épidermiques 
Le psoriasis est une maladie très fréquente (3 à 5 % de la population française). 

Touchant les deux sexes et tous les âges (assez peu fréquent avant 20 ans, mais la majorité des patients a des lésions avant 40 ans).
Maladie inflammatoire chronique, évolue par poussées, non contagieux!!!

Bénigne la plupart du temps, les plaques de psoriasis sont classiquement situées aux "zones bastion"

Elles peuvent se limiter à quelques localisations dans les formes mineures, mais la menace d’une extension de la maladie est toujours possible et dans les formes plus sévères, elle peut se généraliser ou s’accompagner de rhumatismes.
C’est souvent le coté "affichant" qui provoque une altération de la qualité de vie qui en fait la gravité pour le malade

1 - HISTORIQUE

Robert Willan identifia le psoriasis en 1805, sous le terme de "lepra vulgaris".

Le mot "lèpre" était utilisé dans le plus célèbre des textes, la Bible, pour parler des maladies squameuses (pas au sens actuel de maladie de Hansen, mais au sens large d’impureté).

Donc depuis les temps bibliques le psoriasis entraînait une exclusion sociale pour impureté.

Au Moyen-âge les psoriasiques ont subi les mesures de ségrégation et d’extermination réservées aux lépreux.

Cette stigmatisation persiste de nos jours et c’est souvent le regard des autres qui provoque une souffrance psychologique et qui lui confère donc sa gravité.

2 - PHYSIOPATHOLOGIE: 
                                  LA PEAU S'AFOLLE ET VA TROP VITE

200 ans après les premières publications de Willan, le psoriasis reste, selon la formule de Paul Bechet: "un antidote pour l’ego des dermatologistes": son mécanisme précis nous échappe toujours, il est pourtant intéressant pour les recherches thérapeutiques 

C’est une maladie en partie génétique: la prédisposition génétique au psoriasis est attestée par l’existence de cas familiaux (30 à 50% des patients atteints de psoriasis ont 1 ATCD familial chez un parent au 1er ou 2ème degré ; 70% chez les jumeaux homozygotes), et confirmée par la connaissance actuelle du système HLA (forte liaison avec les groupes CW6, CW7…). Mais il n’existe pas de "gène" du psoriasis.

Elle est aussi mi-inflammatoire, mi-proliférative, caractérisée par une accélération du renouvellement épidermique associée à une inflammation dermique.

            Le psoriasis est "une cicatrisation qui n’en finit pas…": l’agression de la couche cornée dans la peau humaine normale entraîne une cascade d’évènements aboutissant à une hyper prolifération des cellules de la basale (avec activation de protéases rapidement inhibée chez les sujets normaux). Chez les psoriasiques les protéases sont activées en permanence au niveau des plaques de psoriasis. Tout se passe donc comme si le psoriasis résultait d’un défaut d’inhibition de la cicatrisation épidermique après agression (entretenu secondairement par l’inflammation).


Le psoriasis est entretenu par les polynucléaires neutrophiles: le PNN est attiré sous la couche cornée par de nombreuses substances chimiotactiques. Activés localement les PNN libèrent leurs enzymes lysosomiales, créant des dommages tissulaires, aboutissant à une cicatrisation épidermique qui n’en finit pas. L’inhibition de la migration des PNN entraîne une disparition des plaques de psoriasis.


Le psoriasis est la conséquence d’une anomalie des cellules de la peau : (hyper prolifération épidermique qui nécessite des cellules dermiques), et d’une anomalie des interactions entre le derme et l’épiderme (à l’étude : interaction entre les lymphocytes T et les fibroblastes …)


L’activation de certains lymphocytes T joue un rôle majeur dans l’entretien de la maladie : les lymphocytes libèrent des cytokines qui entretiennent la prolifération et 
l’inflammation épidermiques. Il existe des antigènes qui pourraient initier cette cascade d’activation (à l’étude : des antigènes viraux (HPV5, augmentation de l’incidence du psoriasis chez le HIV+), antigènes d’origine streptococcique, staphylococcique…)

La maladie se présente sous forme de lésions érythémato squameuses, quelquefois pustuleuses, prédominant aux zones de friction, évoluant par poussées, pouvant s’accompagner d’atteintes extra cutanées.

Elle naît probablement de la rencontre de hasard entre ce terrain héréditaire et des facteurs environnementaux.

Le champ des recherches immunologiques reste largement ouvert dans le domaine du psoriasis. On ne peut toutefois pas classer le psoriasis dans les maladies auto-immunes (les immunosuppresseurs n’ont un effet que sur les poussées, et il existe des rechutes à l’arrêt).

En résumé:

La peau est constituée de nombreuses cellules en perpétuel renouvellement. Chez la personne atteinte de psoriasis, le renouvellement des cellules de la peau est, à certains endroits, 7 fois plus rapide que la normale.
La peau ne pouvant éliminer assez vite ces cellules en excès, celles-ci se superposent les unes au autres pour former une zone de peau épaisse (plaque psoriasique).

Cette prolifération de cellules s’accompagne d’une inflammation qui se traduit par des rougeurs et/ou des démangeaisons.

3 - QUE RETENIR POUR INFORMER LE PATIENT ?

Le psoriasis n’est pas contagieux: il s’agit d’une réaction excessive de sa peau (renouvellement trop rapide)

C'est une maladie souvent génétiquement programmée, associée à des facteurs d’environnement qu’il est important d’identifier (le grattage entretient ces agressions).

Il peut se révéler à n’importe quel moment dans la vie.

On peut toujours le soigner, le soulager, mais on ne peut pas promettre une guérison définitive.

Les médicaments ne font que freiner ce renouvellement cutané: à l’arrêt trop précoce on s’expose à une rechute rapide, voire à une aggravation. 

Il faut faire comprendre au patient qu’il est essentiel de continuer à se traiter quand la peau est redevenue normale pour laisser le temps aux mécanismes naturels anti-inflammatoires de la peau de se mettre en place.

Le psoriasis ne met pas la vie en danger (sauf dans de rares cas d’érythrodermies), mais peut atteindre la qualité de vie, ce qui en fait sa gravité.

Le patient et le médecin doivent apprendre à gérer cette peau hyper réactive pour parvenir à trouver une meilleure qualité de vie pour le malade.


Il faut toujours évaluer le rapport bénéfice / risque des différents traitements.

4 - EVOLUTION ET FACTEURS DECLENCHANTS.


L’évolution est globalement imprévisible, avec une alternance de poussées et de rémissions plus ou moins complètes.


Tout se passe comme si, sur un terrain particulier, probablement génétique pour de nombreux patients, des évènements extérieurs étaient capables d’induire ou d’exacerber le psoriasis. Ces évènements sont variables d’un patient à l’autre.
Une auto observation peut permettre, avec l’aide du médecin d’identifier ces facteurs et de mieux gérer la maladie.

Certains facteurs déclenchants sont bien connus :

• Les traumatismes cutanés: responsables du "phénomène de Koebner": apparition d’une plaque de psoriasis en territoire sain 1 à 2 semaines après un traumatisme (patch, griffure, cicatrice ..) ou entretien des plaques de psoriasis par des frottements répétés ou une irritation chronique. (réponse isomorphique) chez 40 à 75% des psoriasiques.
• Les agents infectieux: ORL en particulier. Les infections streptococciques peuvent déclencher ou aggraver un psoriasis, en particulier la forme en gouttes de l’enfant. L’infection par le VIH peut aussi déclencher ou aggraver la maladie.

• Les facteurs endocriniens 
(poussées plus fréquentes à la puberté et à la ménopause)


•Les conditions de vie: 
Le tabac : facteur de risque de survenue d’un psoriasis (les sujets qui fument plus de 15 cigarettes/jour ont un risque estimé être le double de ceux qui n’ont jamais fumé).

• L’alcool: le psoriasis est plus sévère. L’abus d’alcool diminue l’efficacité et augmente la toxicité des traitements systémiques, il est impossible de contrôler son psoriasis si l’on n’est pas capable de contrôler sa consommation d’alcool.


• L'alimentation : rien n'est prouvé. 
Suspectée soit d’aggraver soit d’améliorer le psoriasis (café, vitamine A, AG essentiels)

• Le "stress" et les émotions: reconnus depuis longtemps comme capables de déclencher une poussée de psoriasis (on retrouve une émotion importante entre 15 jours et plusieurs mois avant la 1ère poussée de la maladie chez 45 à 80% des patients). D’autre part il est certain que le psoriasis retentit sur l’angoisse des patients.
Le patient est souvent quelqu’un qui contrôle de façon excessive ou n’exprimant pas ou peu ses émotions; tout se passe comme si le psoriasis exprimait au niveau de la peau toute une sensibilité refoulée. 

Il est important d’évaluer avec le patient cette possibilité car toutes les techniques permettant de favoriser l’expression des émotions rendront les traitements plus efficaces et permettront de diminuer la souffrance psychologique provoquée par la maladie.

• Les médicaments: certains peuvent aggraver un psoriasis.

· En induisant de novo des lésions.

· En exacerbant un psoriasis déjà existant.

· En provoquant une résistance aux traitements usuels.

· En induisant une toxidermie sur laquelle des lésions se grefferont par phénomène de Koebner.
Pour incriminer un médicament dans l’induction ou l’aggravation d’un psoriasis il faut:

· les critères diagnostiques du psoriasis 

· une corrélation clinique et histologique entre l’introduction du médicament et l’apparition des signes cutanés (attention aux médicaments pris de manière concomitante).

· Le médicament sera interrompu en fonction de l’analyse du bénéfice/risque.

· Après amélioration du psoriasis, on ne réintroduit pas le médicament "coupable".
Les médicaments considérés comme aggravant la maladie sont:
Les sels de lithium: le psoriasis est l’effet secondaire le plus fréquent; mais le lithium est parfois  indispensable dans la prise en charge psychiatrique de certains malades. Il faut donc renforcer le traitement local ou général.


Les β bloquants, surtout cardio sélectifs.

Les antipaludéens de synthèse: ils peuvent être prescrits dans plusieurs indications chez les psoriasiques (arthropathie, lupus) Ils peuvent induire des exacerbations avec érythrodermie, ou poussée pustuleuse généralisée; donc doivent être utilisés avec prudence.

Les AINS: largement prescrits au cours des rhumatismes psoriasiques, mais des études ont mis en évidence le rôle aggravant de certains d’entre eux (indométacine ++, ibuprofène, diclofénac et pyrazolés). L'indométacine doit être évitée chez les psoriasiques.

Les corticostéroïdes: ils peuvent conduire à une résistance thérapeutique par tachyphylaxie. Des psoriasis pustuleux généralisés peuvent suivre l’arrêt d’un traitement par corticoïdes généraux ou locaux d’un psoriasis en plaques.

Enfin certains traitements du psoriasis: goudrons, rétinoïdes, photothérapie…peuvent conduire à une aggravation (Koebner). L’arrêt brutal du Méthotrexate® peut aussi conduire à une érythrodermie psoriasique.
5 - DIAGNOSTIC CLINIQUE, SOUVENT FACILE ET SUFFISANT.

Le psoriasis peut prendre de multiples formes cliniques. Néanmoins il existe une forme "typique" facilement reconnaissable :

5.1 Forme habituelle: psoriasis vulgaire



5 1 1 Lésion élémentaire: la plaque psoriasique
Plaque inflammatoire, légèrement surélevée, aux contours nets, arrondie ou ovale, recouverte de squames blanchâtres se détachant pour former des pellicules, de nombre et taille variables (érythémato squameuse).

Le caractère squameux est ce qui s’observe habituellement en premier. Les squames sont souvent épaisses, de grande taille, blanc à gris argenté ou micacées, sèches Parfois elles sont plus discrètes, cachant peu l’érythème.

Le grattage "méthodique" à la curette montre dans un 1er temps une teinte plus blanche, "en tâche de bougie", parfois si on poursuit le grattage, de fines gouttelettes de sang apparaissent, c'est le "signe de la rosée sanglante".

L’érythème déborde en général en périphérie des squames, il est d’intensité variable. 



En bref : "du rouge et du blanc" en proportions variables….

Classiquement non prurigineux ; mais peut le devenir dans les formes éruptives, évolutives et inflammatoires (et alors entretien des plaques par le grattage qui induit le phénomène de Koebner).


5-1-2 La topographie évocatrice permet souvent le diagnostic…


Les plaques sont de nombre et de taille très variables 


Souvent distribution bilatérale et grossièrement symétrique.


Au niveau des "bastions du psoriasis": 
coudes, 
genoux, 
faces d’extension des membres, région lombo-sacrée.

Mais peut exister n’importe où, et parfois généralisé.
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5 2 Formes cliniques



5 2 1 selon la taille des lésions:




5 2 1 1 psoriasis en placards




5 2 1 2 psoriasis en gouttes: 
souvent de survenue brutale, principalement chez l’enfant, parfois au décours d’une rhinopharyngite (rôle du streptocoque A β hémolytique). Il se présente sous la forme de petits éléments punctiformes disséminés, très nombreux, respectant habituellement le visage et le cuir chevelu, parfois associés à des lésions en plaques plus grandes (nummulaires).
L’évolution est en générale favorable spontanément, parfois après plusieurs semaines, mais il est toujours possible que la dermatose se manifeste à nouveau.
Dans ces formes où la demande thérapeutique est grande, on peut tenter les antibiotiques. Le plus souvent on se contente de traitements locaux (dermo-corticoïdes avec prudence, goudrons et réducteurs, dérivés de la vitamine A). Les traitements généraux doivent être réservés aux formes sévères.
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5 2 1 3 psoriasis universalis: 
rare, c’est la forme diffuse du psoriasis vulgaire ; les espaces de peau épargnés sont nettement délimités. 
Pas de prurit ni de signes généraux. 
L'évolution vers la chronicité est très fréquente.


5 2 2  Localisations particulières:




5 2 2 1 cuir chevelu: 
diagnostic facile si les lésions s’associent à des plaques typiques à distance ou à des antécédents connus de psoriasis, plus difficile quand l’atteinte du cuir chevelu est isolée. 
Classiquement: plaques érythémato squameuses sans alopécie, en nombre variable, d’une plaque unique à un véritable casque squameux. Les régions préférentiellement touchées sont: la nuque, le front, les zones rétro et sus auriculaires, parfois le conduit auditif externe.
La vitesse de pousse des cheveux n’est pas diminuée mais le grattage peut entraîner une raréfaction des cheveux au sein des plaques, une lichénification (épaississement de la peau), une impétiginisation (surinfection) et une aggravation par phénomène de Koebner.
Il existe des formes trompeuses: pityriasiques avec des squames grasses, humides, à contours émiettés débordant sur la lisière frontale (diagnostic différentiel: dermite séborrhéique). 
Le psoriasis peut aussi prendre la forme d'une pseudo teigne amiantacée avec des squames épaisses, jaunâtres, agglomérant et couchant les cheveux.




5 2 2 2 psoriasis du visage: 
rare, souvent synonyme de gravité. 
Il est rarement isolé mais fréquent au cours de l’infection HIV.



5 2 2 3 formes frontières avec la dermite séborrhéique: 
"sébo psoriasis" 
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5 2 2 4 Ongles: 
l’atteinte unguéale est fréquente (10 à 50% des malades, beaucoup plus en cas d’arthropathie associée). 
Le plus souvent elle n’entraîne qu’un préjudice esthétique, parfois cependant elle peut rendre nécessaire un reclassement professionnel lorsqu’elle est très invalidante. 
Le diagnostic est facile quand d’autres signes coexistent, mais elle peut les précéder de plusieurs années ou rester isolée. 
Sa sémiologie est polymorphe, plus fréquente aux mains, atteint un ou plusieurs ongles, avec une intensité variable

Le plus souvent, dépressions ponctuées cupuliformes "en dé à coudre"

On peut aussi voir des dyschromies (taches saumon "en tache d’huile") ou des leuconychies (coloration blanche partielle ou totale de l’ongle).

Possibles onycholyse: décollement de la tablette unguéale, avec parfois aspect blanc (air), verdâtre ou brun (colonisation par bactéries (pseudomonas aeruginosa) ou levures).

Possibles hyperkératose sous unguéale: la tablette unguéale devient dure, épaisse, surélevée, sa courbure est modifiée, avec parfois aboutissement à une destruction complète de l’ongle.

Possibles dysmorphies de la tablette unguéale: lignes transversales ou stries longitudinales.

Possibles hématomes filiformes: lignes hémorragiques brun rouge longitudinales et linéaires.

Plus rarement: acroostéolyse, acrodermatite de Hallopeau (pustules au niveau de l’ongle et des tissus péri unguéaux)

L’évolution est souvent imprévisible, chronique avec rémissions, et surinfections fréquentes. 




Rôle aggravant du stress et des traumatismes (professionnels.)
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5 2 2 5 Psoriasis palmo plantaire: 
paumes et plantes sont des zones souvent soumises aux contraintes mécaniques, assez fréquemment atteintes (26%). 
L’aspect clinique est particulier et le retentissement fonctionnel et psychologique peut être majeur.

Le diagnostic est facile quant les lésions s’intègrent dans le cadre d’un psoriasis diffus, beaucoup plus difficile quand ce sont les seules régions atteintes.

Plusieurs aspects possibles: plaque érythémateuse recouverte de squames épaisses (lésion élémentaire typique du psoriasis) est facilement reconnaissable sur la face dorsale des mains et des pieds, moins évidente aux paumes et aux plantes.
Il faut observer la bordure des lésions, érythémateuse et bien limitée. Il existe souvent des fissures douloureuses. 
Il peut s’agir aussi d’une kératodermie palmo plantaire (épaississement anormal de l’épiderme), diffuse ou en îlots.
En l’absence d’autres localisations plus typiques de psoriasis il faut discuter un syndrome de Fiessenger Leroy Reiter, un lupus érythémateux, un lichen plan, un cancer oesophagien.
Particularités thérapeutiques: Ces régions sont relativement imperméables à l’absorption percutanée des médicaments. Les pansements occlusifs permettent d’augmenter la diffusion du topique. Ce n’est que lorsque le traitement local (dermocorticoïde puissant bien appliqué sous pansements occlusifs) a échoué  que l’on propose les autres traitements possibles (PUVA localisée, acitrétine.)
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5 2 2 6 psoriasis des plis, le psoriasis inversé: 
atteinte fréquente, quelquefois révélatrice peut être source de nombreuses erreurs diagnostiques si elle est isolée.

L’intertrigo psoriasique est caractérisé par des placards érythémateux lisses, bilatéraux et symétriques, bien limités, plus ou moins prurigineux, parfois douloureux, couvrant les deux versants du pli et le fond. Dans les cas typiques le caractère squameux de la lésion est retrouvé sur les bordures de l’intertrigo, mais ceci est inconstant.
Théoriquement les muqueuses sont respectées, mais une atteinte est possible, exceptionnellement de manière isolée, souvent accompagnée de lésions cutanées à distance (aspect de langue géographique, parfois fissuraire), (au niveau des muqueuses génitales masculines et féminines plaques érythémateuses souvent associées à un psoriasis inversé, peu symptomatiques, parfois douloureuses si fissuraires)


L’aspect peut être modifié par:

· La surinfection bactérienne ou fongique

· L’eczématisation (suintement et exacerbation du prurit)

· Des traitements inadaptés : dermite caustique (aspect vernissé) ou atrophie cutanée par utilisation inadéquate de dermo-corticoïdes.
Tous les plis cutanés peuvent être touchés, en particulier : l’ombilic, le pli inter fessier, les plis inguinaux, axillaires, sous mammaires.




Attention aux diagnostics différentiels: 



Eczéma : survenue brutale, notion d’un facteur déclenchant, 
                                         effet rapide des dermo-corticoïdes.




Candidose cutanée : aspect macéré, souvent malodorant.




Mycose dermatophytique : atteinte souvent asymétrique, 
                                                                               plus marquée sur les bordures.




Toxidermies : touchent les grands plis au début, 
mais extension rapide de l’exanthème.




Autres maladies dermatologiques.
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5 2 3 Formes graves




5 2 3 1 psoriasis pustuleux: 
la forme pustuleuse peut compliquer un psoriasis connu ou plus rarement inaugurer la maladie.

Il existe des facteurs favorisants classiques de transformation d’un psoriasis en une forme pustuleuse:

· Prise médicamenteuse (β bloquant cardiosélectif, AINS 
                                           (indométacine+++), lithium…)

· Arrêt intempestif d’une corticothérapie générale

· Vaccination (vivants atténués)

· Grossesse 




Il peut s’agir de:
· psoriasis pustuleux localisé (palmo plantaire)
· Ou d'un psoriasis pustuleux généralisé : forme clinique sévère. Début brutal, avec altération de l’état général, fièvre à 40°, apparition de placards érythémateux de grande taille, rouge vif, légèrement oedémateux, peu ou pas squameux, se recouvrant progressivement de pustules. Ongles, muqueuse buccale et langue peuvent être touchés. 
Evolution vers une érythrodermie possible. 
Après quelques jours survient une phase desquamative. 
Il existe un syndrome inflammatoire biologique majeur  Complications: parfois  mortelles (altérations de la barrière cutanée, (hypo albuminémies sévères, hypocalcémies, nécroses tubulaires, surinfections))

Diagnostic différentiel:
· PEAG (pustulose exanthématique généralisée):

éruption disséminée fébrile brutale rapidement recouverte de pustules non folliculaires superficielles prédominant sur le tronc et les grands plis. 
Survient moins de 48 H après une prise médicamenteuse (β lactamines, macrolides, carbamazépine, inhibiteurs calciques, mercure…)
· Syndrome de Lyell débutant.



5 2 3 2 Erythrodermie psoriasique: 
forme grave, rare, complication potentielle de tout psoriasis, surtout pour les psoriasis instables. Retrouvés le plus fréquemment chez les sujets dont l’adhérence aux traitements est mauvaise. 

Souvent on ne retrouve aucun facteur favorisant, mais certaines situations peuvent déclencher une érythrodermie:

· arrêt d’une corticothérapie générale, 

· utilisation d’antipaludéens de synthèse, 

· arrêt des traitements "de fond" du psoriasis (méthotrexate, ciclosporine, rétinoïdes...)

· infections aiguës, maladies intercurrentes sévères, stress important...
Cliniquement: la peau est atteinte en totalité (>90 % du revêtement cutané), sans zone saine, souvent rouge vif, avec une desquamation diffuse et un œdème infiltrant tout le tégument. Il existe une sensation de brûlure diffuse, parfois prurit accompagné de signes généraux: fièvre, frissons, sensation de malaise général.




Complications de l’érythrodermie: 
· anomalies de la thermorégulation
· troubles hémodynamiques
· troubles nutritionnels
· défaillance cardiaque et circulatoire avec détresse respiratoire
· complications infectieuses généralisées à point de départ cutané (septicémies à staphylocoque).

La prise en charge nécessite le plus souvent une hospitalisation  avec mesures de réanimation, traitements locaux de confort (bains antiseptiques, émollients), et traitements généraux (PUVA, rétinoïdes, méthotrexate, ciclosporine).

5 2 4  Forme particulière: le rhumatisme psoriasique:



Prévalence: 5 à 30%
L’atteinte rhumatismale peut être familiale, souvent associée aux antigènes HLA 1B36, 17, 27 et CW6.
Devant un rhumatisme inflammatoire, l’existence d’un psoriasis familial, surtout si arthropathique est d’une grande importance diagnostique.



Début variable, 

· souvent vers 40 ans, parfois plus tôt (alors plus sévère)
· souvent après des années d’évolution
· plus rarement inaugural, mais l’atteinte cutanée doit être recherchée attentivement.

· aigu (pseudo goutte) 

· ou plus lent (déformations articulaires quasi-indolores).

L’évolution se fait par poussées, les douleurs articulaires sont prédominantes la nuit et le matin, elles s’associent à une raideur nécessitant un dérouillage prolongé.

Les manifestations cliniques:
on distingue schématiquement 
· les atteintes périphériques.
· les atteintes centrales.

· L’association des deux est fréquente et très en faveur du diagnostic.
5 2 4 1 Atteintes périphériques
· oligo arthrites asymétriques: le plus souvent, touchant 1 ou 2 grosses articulations et une articulation de la main.

· polyarthrite symétrique chronique: proche de la PAR, (10 à 20%), atteinte des petites articulations des mains et des pieds (en particulier inter phalangiennes distales), pas de nodosités sous-cutanées et sérologie rhumatismale négative. 

· L’atteinte d’une inter phalangienne distale associée à une atteinte de l’ongle correspondant est quasi-pathognomonique. L’existence d’un doigt ou d’un orteil "en saucisse" associant une atteinte articulaire et synoviale est aussi très caractéristique.

· Dans 5% : arthrite mutilante, réelle urgence thérapeutique, surtout chez le sujet jeune et sur certains terrains (HIV +) 

5 2 4 2 Atteinte axiale
· Dans 40% des rhumatismes psoriasiques.
· Dans 50%, associée à une atteinte périphérique.
· Une sacro iléite isolée est possible, moins sévère que dans la SPA.

· Elle peut être asymptomatique, uniquement radiologique, et prédomine souvent dans la région cervical et dorsale.



5 2 4 3 A la radio



Evocateur quand :
· association de signes de destruction et de construction osseuse.

· asymétrie des lésions.
· atteinte des inter phalangiennes distales.
· associations d'arthrites et enthésiopathie.
· association de signes axiaux et périphériques.



5 2 4 4 Prise en charge
Les oligo-arthrites sont en général bien contrôlées par des traitements peu agressifs, mais les formes graves presque aussi invalidantes que la PAR nécessitent un traitement d’urgence.


A notre disposition : 



- AINS et antalgiques




- infiltrations et synoviorthèses




- corticothérapie générale 
(attention à l’aggravation des lésions cutanées)




- Salazopyrine® (si échec: Méthotrexate® ou rétinoïdes) 

- et récemment le leflunomide Arava® (inhibition sélective des lymphocytes T) et les inhibiteurs du TNF alpha (ethanercept et infliximab Remicade®).
6 - HISTOLOGIE

La biopsie est inutile dans le psoriasis vulgaire, réservée aux formes atypiques, surtout pour éliminer d’autres maladies.

L’aspect histologique n’est typique que dans les formes cliniques typiques!!!

S’associent à des degrés variables:
· acanthose: épaississement du corps muqueux, la couche la plus épaisse de l’épiderme normal dû à l’augmentation du nombre des kératinocytes.
· papillomatose: (nette accentuation de l’ondulation de la jonction dermo épidermique) œdémateuse, avec infiltrat inflammatoire (lymphocytes T et polynucléaires neutrophiles) autour des capillaires du derme superficiel.
· exocytose: (présence dans les espaces intercellulaires de l’épiderme de cellules inflammatoires, lymphocytes T et polynucléaires neutrophiles, qui vont se regrouper sous la couche cornée en "micro abcès de Munro et Sabouraud", (quand elles sont abondantes elles forment des "macro abcès" qui se traduisent cliniquement par des pustules)
· hyperkératose: (épaississement de la couche cornée souvent parakératosique)
· agranulose: (absence de la couche granuleuse, couche intermédiaire entre le corps muqueux et la couche cornée), traduisant une maturation incomplète de l’épiderme.
7 - DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL


7 1 Du psoriasis vulgaire:



7 1 1 Pityriasis rosé de Gibert: 
dermatose aiguë bénigne, spontanément résolutive en 6-8 semaines,après des prodromes inconstants, survient le "médaillon initial", arrondi ou ovalaire, bien limité, à bordure rose vif et centre clair, les 2 zones étant séparées par une fine collerette desquamative.
2 à 20 jours après apparaît l’éruption secondaire: petits médaillons identiques "en miniature" ou taches rosées non squameuses, parfois légèrement prurigineuses touchant le tronc, le cou et la racine des membres.



L’abstention thérapeutique est souhaitable.



7 1 2 Dermite séborrhéique: 
2 localisations

· Sur le visage: plaques érythémato squameuses mal limitées recouvertes de squames grasses, peu adhérentes, localisées préférentiellement aux plis naso géniens, sourcils, sous labiaux, parfois barbe et moustache.

· Au cuir chevelu: état pelliculaire diffus sans érythème en petites squames ou pellicules plus épaisses, jaunâtres, prurigineuses, avec érythème squameux de la lisière du cuir chevelu.


A noter une très grande fréquence de DS très profuses chez les HIV +


7 1 3 Eczéma:
surtout dans sa forme nummulaire, eczématides: plaque érythémateuse, prurigineuse, arrondie ou ovalaire, bien limitée.
En phase aiguë sa surface est vésiculeuse, suintante et croûteuse.
En phase chronique finement squameuse et craquelée, prurit important.



7 1 4 Lichen plan: 
dermatose prurigineuse inflammatoire d’étiologie inconnue régressive en quelques semaines à 2 ans. 
Ce sont des papules rosées, violines ou brunes, prurigineuses, polygonales, à surface lisse ou recouvertes de fines stries blanchâtres, siégeant préférentiellement à la face antérieure des poignets, des avant-bras, des jambes ou aux lombes. 
Il existe dans 60% une atteinte muqueuse (lésions blanchâtres en réseau à la face interne des joues), parfois des lésions palmo plantaires kératodermiques et des lésions unguéales.



7 1 5 Syphilides psoriasiformes: 
la syphilis n’est pas totalement éradiquée et son dépistage doit être effectué au moindre doute, surtout dans certaines populations à risque. 
Le tableau clinique est très polymorphe ("la grande simulatrice")

· A la phase secondaire, les syphilides sont des papules cuivrées indolores avec collerette de desquamation périphérique, mais peuvent être squameuses et simuler un psoriasis en gouttes.
· L’atteinte des paumes et des plantes est très évocatrice, mais peut simuler une kératodermie.
· Les plaques fauchées de la langue ne doivent pas être confondues avec une langue géographique.
· et l’atteinte du visage pourrait faire évoquer des lésions de dermite séborrhéique.


7 1 6 Para psoriasis: 
affections chroniques d’étiologie inconnue.
· Para psoriasis en petites ou grandes plaques: 
peu prurigineuses et finement squameuses, non infiltrées. Attention la forme en grandes plaques peut se transformer en mycosis fongoïde dans 10 à 30% des cas (l’apparition d’un prurit ou d’une infiltration des plaques doit faire pratiquer une biopsie).
· Para psoriasis en gouttes
7 2 Des autres formes


Psoriasis des plis: autres intertrigos, mycosiques, microbiens…..
Psoriasis palmo plantaire: autres kératodermie palmo plantaires (dermatophyte, eczéma, génétiques, climatérique...) dysidrose…



Psoriasis des ongles: onychomycoses


Psoriasis du cuir chevelu: teigne, fausse teigne amiantacée infectieuse
8 - PRINCIPES DU TRAITEMENT.


A retenir: symptomatique, au long cours, contraignant

Dans sa forme habituelle, le psoriasis n’est pas une maladie grave, le traitement doit être adapté à la sévérité du psoriasis (localisations, diffusion, évolutivité) mais surtout au vécu (surtout au mal vécu…) du patient (métier, retentissement physique et psychosocial de la maladie),


On peut même ne pas traiter la maladie si celle-ci est bien tolérée.

Dans la grande majorité des cas:


-Psoriasis peu étendu traitement local seul, 



-Formes étendues ou résistantes: photothérapie ou traitement général, 



-Formes graves: hospitalisation

Dans la plupart des maladies aiguës, qui mettent la vie en danger, c’est le médecin qui sait juger la gravité de la maladie, Dans les maladies de la qualité de vie, seul le patient peut décrire le retentissement de la maladie sur son quotidien, donc ressentir la gravité de cette atteinte.

Comme toujours en thérapeutique, c’est le rapport bénéfice/risque qu’il faut évaluer, mais seul le patient, avec l’aide de son médecin, peut évaluer la réalité du bénéfice, puisque c’est de sa qualité de vie dont il s’agit.

Dans les maladies chroniques l’utilisation de médicaments au long cours par voie locale ou générale comporte toujours une contrainte et des effets indésirables, qui peuvent retentir négativement sur la qualité de vie. 

Il serait absurde de remplacer les contraintes liées à la maladie, par des contraintes plus pénibles encore qui seraient liées aux traitements.

On ne peut soigner une maladie chronique sans la participation informée et responsable du patient.

8 1 La prise en charge thérapeutique: 
4 étapes




8 1 1 Le questionnement:
Permet d’appréhender le contexte individuel dans lequel s’exprime la maladie (âge, environnement social, familial et professionnel). 

Le psoriasis est-il un vieux compagnon auquel on s’est progressivement adapté ou un nouveau venu qu’il va falloir gérer en situation de crise ?
Il peut apparaître que la souffrance psychologique exprimée est majeure et disproportionnée par rapport à l’étendue et la visibilité des lésions.




8 1 2 Les explications au patient:
· sur le mécanisme de la maladie

· son évolution (rechutes ou rémissions en fonction du mode de vie) 

· et les traitements disponibles (freinent le renouvellement de la peau).
Le but du traitement est d’améliorer la qualité de vie. Il doit être prolongé au-delà de la guérison clinique apparente.

Si on arrête un traitement dès que les plaques ont disparu, la rechute est rapide (la peau reste anormale sur le plan microscopique six mois après la disparition des plaques).
Cette étape permet au patient de comprendre comment il peut agir lui-même sur sa maladie, que les médicaments sont là pour l’aider, mais qu’il possède d’une certaine façon le pouvoir de retrouver une meilleure qualité de vie.




8 1 3 La négociation thérapeutique:

Les points de vue du médecin et du malade sont différents et complémentaires. Il faut trouver la moins mauvaise solution pour résoudre le problème.

La qualité de la négociation dépendra de la qualité des deux premières étapes : 

· le médecin comprend mieux le scénario de vie du patient, 

· le malade comprend mieux sa maladie, les possibilités et les limites des outils thérapeutiques à sa disposition.

La négociation va aboutir à un choix (entre différentes stratégies techniquement raisonnables) fait par /ou avec le malade.




8 1 4 La prescription:

Ce n’est pas seulement une ordonnance, mais surtout un contrat entre le médecin et le malade…
8 2 Comment évaluer la gravité du psoriasis ?


On tient compte par ordre d’importance décroissante:
· du retentissement sur la qualité de vie
· de la résistance du psoriasis aux différents traitements
· de l’étendue des lésions: évaluation par le PASI (Psoriasis Area Severity Index) qui tient compte de l’érythème, de l’infiltration, de la desquamation et de la surface atteinte.

8-3 Les traitements



2 phases: 

· traitement d’attaque (faire disparaître les lésions): efficacité
· traitement d’entretien (éviter les rechutes): tolérance et commodité 



8-3-1 - Toujours:

· suppression facteurs déclenchants (alcool en particulier)
· traitement de confort:(émollients +++, anti-histaminiques si prurit …)

· et surtout soutien psychologique


8-3-2 -Traitements locaux
· Dans les psoriasis limités et stables, seuls ou associés les uns aux autres.

· Dans les psoriasis sévères, associés aux traitements généraux (pour en  diminuer la posologie ou pour augmenter leur efficacité dans certaines localisations).

Certains traitements locaux sont utilisés pendant des temps assez courts, d’autres se présentent plus comme des traitements de fond.


- Hydratation cutanée: pas suffisant mais améliore. 
Peut diminuer de 50% le renouvellement épidermique d’une plaque de psoriasis par son effet occlusif.


- Les goudrons: freinent le renouvellement cutané. 
Pratiquement supprimés de la thérapeutique en France (salissant, malodorant, risque carcinogène théorique). 
Encore quelques formulations magistrales avec du goudron de houille.



- Huile de cade: moins active mais plus facile à utiliser.



- Dioxyanthranol: difficile à domicile. 
Ni mutagène ni carcinogène, agit en diminuant l’énergie disponible pour les kératinocytes psoriasiques et les lymphocytes T activés. 
En préparation magistrale avec un anti-oxydant. 
Produit très irritant, très efficace mais doit être utilisé de façon très précise, en évitant certaines zones fragiles, selon 2 stratégies différentes:

· En "short contact therapy", fortes concentrations sur des plaques très localisées, sur un temps très court (10 min à 1 heure)
· Ou à faible concentration pendant 1 à 12 heures.
Associé à l’UVB thérapie aux USA (en hôpital de jour). 
Contre-indiqué dans les psoriasis érythrodermiques ou pustuleux.


- Dermo corticoïdes: 
reste le traitement local de référence dans de nombreux pays. 
Essentiellement pour faire face à des situations d’urgence, en starter, en envisageant un traitement de relais pour le long terme. 
Usage quotidien le 1er mois, puis diminution progressive,
Eviter l’utilisation au long cours (effets 2res: cortico dépendance pouvant entraîner un rebond)
Pommade sur les plaques sèches

Crème ou lait dans les plis, pour éviter la macération
Lotion sur le cuir chevelu, où c’est une bonne indication.
Les dermo corticoïdes sont contre-indiqués sur le visage (comme dans toute dermatose chronique) 

On peut associer des kératolytiques pour leur effet décapant (acide salicylique, urée) en préparation magistrale dans des émollients.


- Dérivés de la vitamine D: 
agissent sur la différenciation et la prolifération cellulaires, inhibition de la production de cytokines. 
Activité anti-psoriasique équivalente aux corticoïdes de classe II pendant 3 mois. 
Efficacité moyenne en monothérapie en traitement d’attaque, mais réel progrès pour le traitement d’entretien.
Produits disponibles: calcipotriol (Daivonex®), Tacalcitol (Apsor®), 
Calcitriol (Silkis®).



L’avantage majeur est leur absence d’effets secondaires de type corticoïde.



Effets secondaires :




- irritant, (Silkis® mieux toléré sur les zones sensibles et le visage)
- troubles du métabolisme phosphocalcique: exceptionnels si les conditions d’utilisation sont respectées (surveillance de la calcémie chez les sujets à risque).
Il existe des associations avec les dermo corticoïdes (Daivobet®) en phase d’attaque.
Peuvent être associés à la photothérapie (après UV), aux rétinoïdes et au Méthotrexate®.



- Rétinoïde topique: Tazarotène (Zorac®). 
Amélioration des plaques de psoriasis moins rapide qu’avec un corticoïde mais plus prolongée. Le problème majeur est l’irritation cutanée. Il faut donc éduquer les patients à mettre le moins de produit possible et ajuster la fréquence des applications en fonction de la tolérance.

L’accoutumance progressive permet après quelques semaines 1 application par jour. Cela nécessite une discipline stricte.

L'association Zorac® et corticoïde local est intéressante en début de traitement, les corticoïdes diminuent l’irritation provoquée par le Zorac®, et le Zorac® diminue l’effet atropho-génique et supprime l’effet rebond à l’arrêt des corticoïdes.



- Les cures thermales: 
Le soleil et la mer améliorent 70% des psoriasiques mais en aggravent 10%. 25% des patients tirent un réel bénéfice de la cure sur le plan qualité de vie.
Quelle est la part d’efficacité due à la détente psychologique et à la thérapie de groupe qu’elles représentent? Quelle efficacité de telle ou telle eau thermale ?

8 3 3 Traitements généraux
Indiqués pour les psoriasis sévères ou qui retentissent de façon importante sur la qualité de vie et pour lesquels les traitements locaux sont trop peu efficaces ou trop contraignants.

Peuvent être associés à des traitements locaux (dans les zones rebelles, ou pour augmenter l’efficacité de doses faibles et bien tolérées d’un traitement général).


- Photothérapie: l'exposition solaire est souvent bénéfique.



UVB: 60 à 70% de blanchiment des lésions à la fin du traitement d’attaque


Action anti-mitotique, anti-inflammatoire et immunosuppressive.


3 à 5 séances/semaine.
La dose initiale et la vitesse d’augmentation des doses dépendent du phototype du sujet.


Effets secondaires:

- aigus: identiques aux coups de soleil
- à long terme: effet carcinogène (faible ??)

Peuvent être associés avec dérivés de la vitamine D topiques et rétinoïdes topiques (à appliquer le soir après les UV)


-PUVA thérapie: 
80% de blanchiment, 30% rémissions prolongées supérieure à un an


Chimiothérapie (psoralènes) photo activée: progrès thérapeutique majeur.
Prise de méladinine 2 heures avant les séances, port de lunettes solaires dès la prise des comprimés et jusqu’à la nuit (risque de cataracte, à faire éventuellement vérifier par un ophtalmo)

Respect des contre-indications: pas de grossesse, pas d’hépatopathie

Ce n’est qu’un traitement d’attaque, 3 séances/semaines pendant 2 mois puis 1/semaine pendant 1 ou 2 mois, à doses progressivement croissantes adaptées en fonction du phototype du sujet.
Ne pas en faire un traitement chronique pour éviter la toxicité cumulative des UV.



Effets secondaires: 

· Aigus: accident photo toxique: 2 à 3 jours après une irradiation excessive, plus tardif et plus durable qu’un coup de soleil. Rares altérations des plexus nerveux de derme superficiel (picotements, prurit, douleurs).
Chroniques: vieillissement cutané accéléré (visage à protéger), cancers cutanés spino cellulaires (surtout si traitements antérieurs par UVB, Méthotrexate® ou arsenic; la ciclosporine est aussi contre-indiquée chez les patients ayant eu de fortes doses de PUVA ); particulièrement au niveau des OGE masculins (port d’un slip pendant les séances).
· La toxicité cumulative: liée au caractère photo mutagène et photo carcinogène des psoralènes photo activés. Donc la PUVA thérapie ne peut être utilisée que de façon limitée au cours de la vie.

- Rétinoïdes aromatiques : étrétinate et acitrétine (Soriatane®)
Traitements de fond par excellence des psoriasis qui nécessitent un traitement systémique
Ils modifient la différenciation terminale de l’épiderme avec, à fortes doses, une altération de la barrière cutanée, et ils ont une grande action anti-inflammatoire.
Contre-indication absolue: grossesse. Fortement tératogènes et d’élimination très lente, une contraception pendant et 2 ans après l’arrêt du traitement est nécessaire. (en pratique CI aux femmes fertiles).



Règles de prescription:

· Début à 10 mg/j
· puis augmentation par paliers de 5 ou 10 mg/15 jours ou 1 mois jusqu’à trouver la dose maximale bien tolérée (chéilite supportable)

Pour chaque patient, on passe par 3 phases:

À très faibles doses : pas d’efficacité thérapeutique


Puis dose d’efficacité thérapeutique si elle existe

Si on dépasse cette dose : fragilisation cutanée (aggravation par  phénomène de Koebner). La fenêtre thérapeutique entre efficacité et intolérance peut se situer à 5 mg près.

C’est la seule famille de médicament dont la posologie est choisie en fonction, non pas de l’efficacité, mais de la tolérance, donc de la qualité de vie du patient.

Effets secondaires: 
dose dépendants, 
fragilisation de la peau, des ongles et des cheveux. 
La dose maximale tolérée est très variable d’un sujet à l’autre. L’efficacité se manifeste lentement, alors que les effets secondaires apparaissent dans les 15 premiers jours du traitement (disparaissent en 15 jours après baisse de la posologie). 
Chéilite, sécheresse oculaire (attention aux porteurs de lentilles), rhinite sèche +/- épistaxis, sécheresse cutanée, prurit, chute de cheveux (repousse à l’arrêt), bourgeon charnu péri unguéal, diminution vision nocturne, troubles de l’humeur (dépression), courbatures musculaires (CI chez les sportifs de haut niveau). 
Ces effets secondaires sont désagréables mais sans danger, le patient peut arrêter le traitement pendant 15 jours, s’ils disparaissent et réapparaissent à la reprise du traitement, c’est qu’ils sont dus aux rétinoïdes, c’est alors au patient de choisir de leur poursuite ou non.
Surveillance biologique: dosage transaminases, cholestérol et triglycérides avant le traitement, après 1 mois puis tous les 3 mois, Les troubles lipidiques sont plus fréquents si le patient est obèse, diabétique et alcoolique. L’augmentation importante des triglycérides est une CI (pancréatite aiguë). Une élévation modérée des triglycérides et du cholestérol incite à un bilan mensuel et à mettre en place un régime. Chez les patients ayant 1 stéatose hépatique, les transaminases peuvent être à 2 ou 3 fois la normale. Il faut donc renforcer la surveillance biologique.

Surveillance osseuse : 2 contextes différents:

· Chez l’enfant: rétinoïdes très efficaces mais s’assurer qu’il n’existe pas d’altération de la courbe de croissance
· Chez l’adulte: risque de calcification des insertions tendineuses, rares possibilités d’hyperostoses et d'ostéoporose après des années d’utilisation.

- Méthotrexate®: 
réservé aux formes sévères (+/- associées au  rhumatisme psoriasique)
La principale limite de son utilisation est sa toxicité hépatique.
Tératogène, il persiste dans les tissus plusieurs semaines après l’arrêt du traitement.

Bilan avant traitement :

Examen clinique complet

Bilan biologique: NFS (pas de macrocytose), créat., bilan hépatique,+/- 
                             séro. HCV

Mettre en place une contraception qui durera 3 mois après l’arrêt du 
         traitement
Stratégie d’utilisation :

· 1ère prise de 5 mg pour détecter une intolérance.

· puis 10 à 25mg / semaine en IM pendant les 6 premiers mois.

· puis en comprimé (Novatrex®) en 3 prises 1fois/semaine.

Éviter la prise de certains médicaments: 
Bactrim®, sulfamides, sulfone, 
Probénécide 
grosses doses d’AINS ou d’aspirine.

Effets secondaires :

· Troubles digestifs et asthénie
· Mucites parfois sévères par carences en B12 et folates (associer   
      Spéciafoldine®)

·    Macrocytose, cytolyse hépatique: baisser les doses, ou arrêt  
      traitement
·    Immunodépression : faible pour ces doses mais rester vigilant.

·    Tératogène +++

·    Toxicité pulmonaire : 

          Exceptionnel syndrome d’hypersensibilité avec fièvre à 39-40°,  
          toux, dyspnée, grande éosinophilie impliquant l'arrêt du traitement 
          en urgence
          Fibroses pulmonaires rares.
Surveillance:

· NFS, plaquettes /semaine pendant 2 mois puis tous les mois

· Transaminases tous les mois. Le problème majeur est la surveillance hépatique:Une cirrhose peut se développer après un bilan hépatique biologiquement longtemps normal.
· La ponction biopsie hépatique est un examen invasif à risque, mais la règle classique est de la pratiquer si une dose cumulative de 1,5g de Méthotrexate® est dépassée.

- Cyclosporine (Néoral®): 
en cures courtes (3 ou 4 mois) pour limiter les effets secondaires, dans des situations d’urgence.  
Permet des rémissions prolongées (6 mois) chez 30% des patients. 
De plus en plus proposée à des sujets jeunes.

Bilan avant Traitement :

· Examen clinique complet (pas de maladie évolutive)

· NFS, bilan inflammatoire

· Créatinémie 3 jours de suite 

· Bilan lipidique

· Bilan gynécologique (absence de papillomavirus)

· Examen dentaire (absence de para odontopathie)

· Absence d’hépatite C, infection HIV 

· S’assurer que le patient n’a pas reçu de fortes doses de PUVA.
Les effets secondaires: 

· plus fréquents si le patient est plus âgé, obèse, avec une tension diastolique et une créatinémie proches de la limite supérieure de la normale. Avantage majeur: pas de contraception obligatoire (profil idéal = femme, jeune, mince, hypotendue).
· néphrotoxicité et HTA: principales causes d’arrêt du traitement. L’insuffisance rénale peut apparaître avec une créatinémie longtemps normale
· Autres: augmentation de la pilosité faciale, des infections cutanées, des cancers spino cellulaires, possible augmentation des lymphomes. Troubles gastro-intestinaux, hyperplasie gingivale, paresthésies, fatigue, céphalées.

Stratégie d’utilisation:
· début à 2 à 3 mg/kg/j, sans jamais dépasser 5 mg/kg/j

· amélioration progressive de la qualité de vie.

Mais même avec cette stratégie, le nombre de malades devant arrêter le traitement pour effets secondaires augmente avec le temps (seuls 5% des patients peuvent continuer le traitement sans effets secondaires après 5 ans). Cela rend donc nécessaire son utilisation en cures courtes de 3 à 5 mois avec diminution progressive sur 2 mois.
Surveillance :

· Tous les mois : créatinémie
· Tension Artérielle
· Triglycéridémie

· Tous les ans: 
examen gynécologique, 
exploration de la fonction rénale
Esters de l’acide fumarique (Fumaderm®): chez les patients d’au moins 18 ans, pour un psoriasis très sévère, résistant aux autres traitements. Ce sont des immunosuppresseurs (lymphocytes T et B)
Efficaces mais effets secondaires majeurs impliquant un arrêt dans 10 à 15% des cas
· digestifs (2/3 des cas) : gastralgies, météorisme, diarrhée

· flush du visage (1/3), +/- céphalées

· Diminution des lymphocytes T et B 

· Augmentation des éosinophiles.

Stratégie d’utilisation: augmentation très progressive des doses sur 2 mois pour limiter les effets secondaires. Quand le résultat thérapeutique est obtenu on diminue les doses ou on arrête (pas d’effet rebond)

Surveillance : 

· clinique régulière

· avant traitement et tous les mois : NFS, créatinémie, urée, protéinurie.

Azathioprine, et Hydroxyurée: chez certains patients résistants à tous les traitements: toujours discuter le rapport bénéfice/risque, et surveillance+++
Inhibiteurs du TNF alpha: infliximab (Rémicade®) et éthanercept (Enbrel®): autorisés dans les PAR et les rhumatismes psoriasiques résistant aux traitements conventionnels; à l’étude dans les psoriasis cutanés purs.

Infliximab (Rémicade®): 

· en IV lente, selon un protocole très précis
· Uniquement en milieu hospitalier avec un chariot de 
                     réanimation.

· En cures répétées (JO, J14, J42…)
Effets secondaires:

· Réactions d’hypersensibilité: aiguës (choc) ou retardées.
· Infections: peut réveiller une tuberculose latente (radio pulmonaire et IDR avant traitement, et surveillance tout le long du traitement)

· Maladies auto-immunes: apparition d'anticorps anti-nucléaires à taux élevés, quelquefois sans signes cliniques

· Insuffisance cardiaque

· Atteintes neurologiques:(mimant une SEP; ou démyélinisations 
                     localisées) 

· Autres: anémie, leucopénie, thrombopénie, dépression, confusion, céphalées, flush, infections banales plus fréquentes. 
Efficacité: dans certains psoriasis sévères résistants on peut parfois obtenir une quasi-disparition des lésions en 10 jours permettant une bonne qualité de vie entre les cures. Pour d’autres les rechutes sont de plus en plus rapprochées.
Ethanercept (Enbrel®): évaluation en cours. En SC : 25 mg 2 fois/semaine

Beaucoup moins efficace que le Rémicade (amélioration significative chez 60%), mais beaucoup mieux toléré.

Contre indications
· État septique sévère 

· Allergie, 

· Ne pas associer aux vaccins vivants.

Effets secondaires:

· Très fréquentes réactions aux points de piqûre 

· Fièvre, prurit
· Angio œdème, urticaire

· Aggravation d’états septiques sévères

· Aggravation d’une insuffisance cardiaque congestive.
9 - STRATEGIES THERAPEUTIQUES


Comporte un traitement d’attaque (faire disparaître les lésions)

Suivi d’un traitement d’entretien (éviter leur rechute) très prolongé (1 an)


Avec les traitement locaux quand ils sont utilisables et assez efficaces 
                                                                                               (psoriasis limités et stables)

Ou avec les traitement généraux 

· commencer par la PUVA thérapie
· si la rechute est trop rapide: rétinoïdes
· Si échec de la PUVA et des rétinoïdes (éventuellement en association): on discute d’abord le méthotrexate puis éventuellement la ciclosporine (en cures courtes).


Stratégie classique, mais théorique… Car souvent on ne blanchit pas complètement les 
            lésions et le traitement d’attaque n’en finit pas de se prolonger.


Les traitements locaux peuvent tous être poursuivis indéfiniment sauf la 
            corticothérapie.


Parmi les traitements généraux, 

· le Soriatane® peut être poursuivi s’il est utile, bien surveillé et bien toléré ; 

· pour le Méthotrexate® c’est plus discutable.

· La PUVA thérapie a une toxicité cumulative qui en limite l’usage.

· UVB:on n’a pas de critères pour fixer la durée maximale raisonnable.

· La ciclosporine n’est bien tolérée au long cours que chez 5% des patients.


Les situations de crise: bouleversent la stratégie thérapeutique théorique: il faut faire 
            face en urgence à une demande du patient (brusque poussée de la maladie, souffrance 
            psychologique brutale…)
· corticoïdes locaux (dès le début: réfléchir au relais qui devra être pris)

· photothérapie ou PUVA 

· ciclosporine (exceptionnel)


Les traitements d’entretien: tenir compte en permanence:
· de la qualité de vie du patient 

· et des effets secondaires des traitements.


Quand tout échoue … La tentation est l’escalade thérapeutique, avant il faut 
           reconsidérer la situation:

· Existe-t-il des facteurs entretenant la maladie? (alcool, médicaments, psychologiques)

· Le patient tire-t-il des bénéfices de sa maladie?

· Ne faut-il pas faire une parenthèse  cure thermale, hospitalisation ?

· Ne faut-il pas une prise en charge de la souffrance morale (psychothérapie de soutien?)
� EMBED Word.Picture.8 ���





PAGE  
40
Expert : Dr. Anne ROQUET     Formateur : Dr. Bertrand DELORME


[image: image12.wmf][image: image13.wmf]_1071406419.doc



